EFFECT OF MAINTENANCE THERAPY ON THE PREVENTION OF RECURRENCE OF PEPTIC ULCER by 吉本, 正伸




EFFECT OF MAINTENANCE THERAPY ON  THE PREVENTION 
OF RECURRENCE OF PEPTIC ULCER 
MASANOBU YOSHIMOTO 
Department 01 Oncoradiology， Nara Medical Univeγ'sity 
Received January 27， 1992 
SummaηTwo  hundred-forty-nine gastric ulcer (GU) patients and 113 duodenal 
ulcer (DU) patients found in a gastric mass survey were avai1able for this study. A 
combination regimen of Hz blocker and mucosal-protective agents was administered in the 
initial treatment and maintenance therapy (MT). During maintenance therapy， after Sl 
scar (red scar) and Sz scar (white scar) had been confirmed， Sz healing rate and shifting 
rate from Sl to Sz were calculated. On the other hand， in case of recurrence of ulcer， 
recurrence rate was calculated. After maintenance therapy， recurrence rates were compar-
ed with the scar stage at the end of MT  and the length of MT. Results: Sl healing rate 
was 84.0% (3 M) in GU and 83.2% (3 M) in DU and the shifting rate from Sl to Sz was 
63.8%(3 M)， 82.3% (6 M) inGUand65.6% (3 M)，89.2% (6 M) inDU.Recurrence 
rate from Sl was 35% (3 M) and 70% (6 M) in GU， almost the same pattern as DU. 
Shifting rate from Sl to Sz in maintenance therapy was significantly lower in intractable 
ulcer than easi1y healing ulcer in GU and DU. Recurrence rate after long-term maintenance 
therapy was significantly lower than that of short term in GU and DU. Recurrence rate 
from Sl was significantly higher than that of Sz in intractable GU. In long-term MT and Sz 
at the end of MT， the recurrence rate was relatively low in intractable DU. Conclusion 
At least 6 months and sufficiently 12 months MT was nessesary to confirm S2・Inthe 
prevention of recurrence after MT， long-term MT was more effective than short同termand 
it was necessary that S2 should be confirmed at the end of MT in intractable GU and DU. 
In early relapsing ulcer from Sl at the early period of MT， itwas considered that half the 
therapeutic dose of H2 blocker was insufficient. 
lndex Terms 




Histamine H，受容体拾抗剤〔以下 H，blocker)の登場 る傾向にあることが報告1)されている.また治癒率の向
後，その強力な酸分泌抑制作用により消化性潰湯治療に 上と共に自覚症状の消失率においても飛躍的な向上をみ
大きな変化がもたらされた.H， blockerによる胃潰療の ている.H， blockerにより以上のような初期治療上の問
治癒率は4週投与で 30-40%， 8週投与で 70-90%と 題点はかなり解決されたが，治癒後の再発防止や合併症
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S， stage確認までは原則として 1-3カ月に 1度， S， 






































例，男女比は前者が 3.2:1，後者が 4・1，ともに 40
歳以上が 90.0%で，そのうち 60歳以上の高齢者が 29.8
%を占めていた.喫煙歴および飲酒歴はそれぞれ前者が




期演蕩CHt， H， stage)の比率が 78%以上と高率で，胃角
部が前者で 52.5%，後者で 63.8%を占め，再発潰疹お
よび併存潰蕩の比率はそれぞれ前者 67.9%， 96.9 %，後
















Table 1. Therap巴uticdose of anti -ulc巴ragents 
H2 blockers Mucosal-protective agents 
Cimetidine 800 mg/day Sucralfate 2.7 g/day 
Ranitidine 300 mg/day Aceglutamide 2.1 g/day 
Famotidine 40 mg/day Aldioxa 300 mg/day 
Roxatidine 150 mg/day Teprenone 150 mg/day 
FM-100 l.2 g/day 
Sofa1cone 300 mg/day 
Troxipide 300 mg/day 
































Recurrence from S， Total 







8 (10.7) 25 (10.0) 
46 (6l. 3) 150 (60.2) NS 
21 (28.0) 74 (29.8) 
3 (4.0) 18 (7.2) NS 
54 (72.0) 154 (6l.8) NS 
21 (28.0) 75 (30.1) NS 
* : include 4 cases that continued S， stage 
Drinker : sake 180 ml/ day孟
Smoker : 10 cigarettes/ day壬
(%) [J: male/female 
Table 3. Characteristics of gastric ulcer lesions 
S2 remission Recurrence from S， Total 
240 130本 370 
5 (2.1) 5 (3.8) 10 (2.7) 
47 (19.6) 21 (16.2) 68 (18.4) 
68 (28.3) 53 (40.8) 121 (32.7) 
120 (50.0) 51 (39.2) 171 (46.2) 
94 (39.2) 36 (27.7) 130 (35.1) 
126 (52.5) 83 (63.8) 209 (56.5) 
20 (8.3) 11 (8.5) 31 (8圃4)
163 (67.9) 126 (96.9) 289 (78.1) p<0.05 









* : include 4 lesions that continued S， stage 
(%) 
Tabl巴 4.Patient characteristics of duodenal ulcer 
S2 remission Recurrence from S， Total 






[2.6J ] NS 
22 9 31 
9 (10.7) 7 (24.1) 16 (14.2) 
65 (77.4) 21 (72.4) 86 (76.1) NS 
10 (11.9) 1 (3.5) 11 (9.7) 
43 (5l. 2) 18 (62.1) 61 (54.0) NS 
34 (40.5) 13 (44.8) 47 (4l.6) NS 
* : include 2 cases that continued S， stage 
Drinker : sake 180 ml/day壬
Smoker: 10 cigarettes/day孟
(%) [J: male/female 
(53 ) 
( 54 ) 吉本正伸
b) S，治癒率およびS2治癒率 腸潰蕩ともに両群聞に明らかな差を認めなかった(Fig.
胃潰蕩における S，治癒率は 1カ月 43.2%， 2カ月 4). 
66.8 %， 3カ月 84.0%， S2治癒率は，治療開始後より 3 飲酒歴の有無との相関性は胃潰蕩では 6カ月までは
カ月 36.8%， 6カ月で 60.8%， 12カ月で 88.7%と S， 飲酒歴なしの群においてやや高い傾向が認められたが両
治癒率に比べて遷延傾向を示し，勾配の緩やかな治癒曲 群聞に有意差はなく，十二指腸潰蕩でも明らかな差は認
線を形成していた(Fig.2). められなかった(Fig.5). 
十二指腸潰蕩の S，治癒率は 1カ月 41.6%， 2カ月 喫煙歴の有無では，胃潰蕩では3-6カ月で喫煙歴な
61.3 %， 3カ月 83.2%とやや低率でト， S2治癒率は3カ月 しの群がやや高い傾向を示したが有意差は認められず，
40.8 %， 6カ月 67.5%，12カ月 89.2%と胃潰療の場合 十二指腸潰蕩では 3カ月以後において喫煙歴なしの群が
とほぼ同様な傾向を示した (Fig.2). やや高い傾向を示したが両群聞に有意差は認められなか
c) S2移行率 った(Fig.6). 
S2移行率は，胃潰蕩，十二指腸潰蕩ともに類似の傾向 併存潰蕩の有無別 S2移行率においても胃潰蕩で両群
を示し，十二指腸潰蕩でやや高く， S，治癒確認後3カ月 間に明らかな差はなく，十二指腸潰蕩においても同様で
で胃潰蕩 63.8%，十二指腸潰蕩 65.6%， 6カ月で胃潰 あった(Fig.7). 
事 82.3%，十二指腸潰蕩 89.2%， 12カ月で胃潰湯 92.0 胃潰蕩における潰蕩の部位別 S2移行率では 11カ月ま
%，十二指腸潰蕩 94.8%であった(Fig.3). での胃体部の方が高い傾向を示したが有意差はみられな
d) S2移行率と背景因子との相関性 かった(Fig.8). 
潰蕩歴の有無と S2移行率との相関性は胃潰蕩，十二指 易治性潰蕩と難治性潰蕩における S2移行率を比較す
Table 5. Characteristics of duodenal u1cer lesions 
Lesions 
S2 rernission Recurrence frorn S， Total 
163 37* 200 
2 (1.2) 。 (0.0) 2 (1. 0) 
18 (11.1) 9 (24.4) 27 03.5) 
49 (30.1) 14 (37.8) 63 (31.5) 
94 (57.6) 14 (37.8) 108 (50.4) 
97 (59.5) 12 (32.4) 109 (54.5) 
50 (30.7) 17 (46.0) 67 (33.5) 
16 (9.8) 8 (21. 6) 24 (12.0) 
133 (81. 6) 37 000.0) 170 (85.0) NS 










* : include 2 lesions that continued S， stage 
(%) 





















0----081 healing rate 
..-.. 82 healing rate 
10 12 14 16 1B(M) 10 12 14 16 lB(M) 
Fig. 2. S， healing rate and S2 healing rat巴ofgastric u1c巴rand duodenal u1cer. 







0・---0 Gaslric ulcer 
....-.... Duodenal ulcer 20 
18(M) 16 
Duralion of maintenance Iherapy after S 1 slage was confirmed 
Fig. 3. Shifting rate from S， to S2 in gastric ulcer and duodenal ulcer 



























10 12 14 16 18 (M) 10 12 14 16 
Duralion 01 main!e悶 ncetherapy after 81 stage was confirmed Du氾tionof maintenance therapy after S1 51age w出回nfirmed





















10' 12 14 16 18(M) 10 12 14 16 
Dura加n01 maintenance therapy after 81 stage was confirmed Duration 01 maintenance therapy a伽 81stage was confirmed 
Fig. 5. Comparison of the shifiting rat巴 fromS， to S， with or without drinking habit. 
。.-0Non drinker (n=160) 
・- Drinker (n=80) 20 












。_._<)Non smoker (n=9) 
・一 Smoker (n=:141) 









。---0Non smoker (n:68) 
・一ー・Smoker (n=92) 
Fig. 6. Comparison of the shifting rate from Sl to S2 with or without smoking habit. 
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10 12 14 16 lB(M) 
Duralion 01 maint田 町 田therapyafter St slage was conlirmed 
Fig. 8. Comparison of the shifiting rate from Sl to S2 






維持療法中に S2stageを確認することなく， Sl stage 
より再発した潰蕩の再発率は，胃潰湯，十二指腸潰療共
に6カ月までは同様の傾向であり 6カ月目で胃潰望書
71.6 %，十二指腸潰蕩 77.1%と大部分が再発し， 12カ
月目， 15カ月目では胃潰望書，十二指腸潰蕩がそれぞれ






























消化性潰湯の維持療法に関する臨床的検討 ( 57) 







←..inl旧抽印刷 (n=38) 20 
本 Pく0.01
Cト-~e田 ilyhealing ulcer (n= 13) 
--."同d曲eu回r (n=30) 
本Pく日01
10 12 14 16 18(M) 10 12 14 16 18(M) 
Duration of maintenance the悶pyafter51stagew畠田nfin回 日Jrationofm唱ntenancetherapy after S1 stage was confirmed 
Fig. 9. Comparison of the shifting rate from S， toS2 in easily healing ulcer and intractable ulcer. 
Table 6. R巴currencefrom S， stage during the maintenance therapy 
Gastric ulcer (G U) 


















Cトー--0Gaslric ulcer (n:=126) 
・一・Duodenalulcer (n=35) 
*pく0.05
12 15 旧 21 24(M) 
Recurrence from S， Total 
126 (34.4) 370 
35 Cl7. 7) 200 
46 (54.8) 84 
80 (27.4) 282 
15 (34.9) 43 
20 (12.9) 155 
(%) 









13.8 :! 4.3 
Mean土SD
いては，維持療法中止時の疲痕の stageで，長期群 S，9.6
%， S290.4 %と有意に S2stageが多く認められたが，そ
山ralion01 mainienar悶 therapyaiter 51由日ewas confirmed の他の因子では両群聞に有意差は認められなかった








確認した疲痕の stageでは，長期群で S，10.5%， S289.5 を示した(Fig.11). 
%であり，有意に S2stageが多くを占めていた(Table 胃潰療の再発潰蕩例では 6カ月より 20カ月にかけ
8). て，長期群の方が明らかに高い累積非再発率を示し有意
十二指腸潰湯例の患者背景因子および潰蕩の性状にお 差が認められた.
(58 ) 吉 本 正 仲
Table 8. Patient characteristics of gastric ulcer 
Short-term Long-term Total 
Cases 70 85 370 





[3.8J ] NS 
female 11 21 32 
Age -39 5 (7.1) 9 (10.6) 14 (9.0) 
40-59 53 (75.7) 55 (64.7) 108 (69.7) NS 
60- 12 07.2) 21 (24.7) 33 (21.3) 
Smokers 28 (40.0) 29 (34.1) 57 (36.8) NS 
Drinkers 52 (74.3) 44 (51. 8) 96 (61. 9) NS 
Location body 26 (37.1) 31 (36.5) 57 (36.8) 
angulus 38 (54.3) 46 (54.1) 84 (54.2) NS 
antrum 6 (8.6) 8 (9.4) 14 (9.0) 
Intractable ulcer 24 (34.3) 22 (25.9) 46 (29.7) NS 
Recurrent ulcer 51 (72.9) 54 (63.5) 105 (67.7) NS 
Gastroduodenal ulcer 21 (30.9) 33 (38.8) 54 (34.8) NS 
Scar stage a t S， 46 (65.7) 9 (10.5) 40 (25.8) 
the end of MT S2 24 (34.3) 76 (89.5) 115 (74.2) 
MT : maintenance therapy (%) [J: male/female 
Table 9. Patients characteristics of duodenal ulcer 
Short-term Long-term Total 
Cases 41 52 93 





[5.6J ] NS 
female 6 8 14 
Age -39 4 (9.7) 4 (7目7) 8 (8.6) 
40-59 35 (85.4) 41 (78.8) 76 (81.7) 
60- 2 (4.9) 7 03.5) 9 (9.7) 
Smokers 28 (68.3) 30 (57.7) 58 (62.4) NS 
Drinkers 18 (43.9) 23 (44.3) 41 (44.1) NS 
Form single 27 (65.8) 31 (59.6) 58 (62.4) 
linear 9 (22.0) 14 (26.9) 23 (24.7) 
multiple 5 (12目2) 7 03.5) 12 02目9)
Intractable 21 (51. 2) 16 (30目8) 37 (39.8) NS 
Recurrent 37 (90.2) 39 (75.0) 76 (81.7) NS 
Gastroduodenal 25 (61.0) 27 (51.9) 52 (55.9) NS 
Scar stage at S， 18 (43.9) 5 (9.6) 23 (24.7) 
the end of MT S2 23 (56.1) 47 (90.4) 70 (75.3) 
MT : maintenance therapy (%) [J: mal巴/femal巴
十二指腸潰療の再発例では，長期群の方が短期群に比べ 胃潰療では経過観察中 24カ月まで， S， stageからの再
て有意に高い累積非再発率が得られた(Fig.12). 発率が長期，短期維持療法群ともに有意に高率であった



























12 18 24(M) 
Fig. 11. Curulative remission rate from the end of the maintenance therapy. 
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一一一-Long-term MT (n=52) 























12 18 24(M) 12 田 24(M)
Fig. 12. Cumulative remission rat巴 from士heend of the maintenance therapy. 

































12 18 24(M) 12 18 24(M) 
Fig. 13. Cumulativ巴r巴missionrate of gastric ulcer from the end of the maintenance therapy in comparison 
with scar stage at th巴巴ndof the maintenance therapy. 
(60 ) 吉
両群聞に明らかな差は認められなかったCFig.15). 
難治性胃潰蕩の 5" 52 stage別累積非再発率では， 5， 
からの再発が有意に高率であった.一方，難治性十二指
腸潰蕩の 5"52 stage別累積非再発率は，維持療法 14カ
月までは 52stageからの非再発率が高い傾向を示した






























12 18 24(M) 
木正仲













12 18 24(M) 
Fig. 14. Cumulative remission rat巴 ofduodenal ulcer from the end of the maintenance therapy in comparison 
with scar stag巴 atth巴巴ndof the maint巴nanceth巴rapy.




ー一一一 Long品rmMT (n=16) 































ーー一 Long-termMT (n=2) 




12 18 24(M) 12 18(M) 
Fig.. 15. Cumulative remission rate from the end of the maintenance therapy. 









12 18 24(M) 
Fig. 16. Cumulative remission rate from th巴巴ndof the maintenance therapy in comparison with scar stage 
at the end of th巴 maintenancetherapy 










12 18 24(M) 







激な減少7)を認めている.このように1. 2.の目的に関 向を示し，発見率は男性で 2.0%，女性で 0.7%とされ
してはほぼ達成された感があるが， 3. 4. に関しては ている 15).検診方法の特性すなわち胃の変形等の間接所
いまだ満足できる結果が得られていないのが現状である. 見から捉えられることから胃角部潰療が多く(外来潰疹
しかし，治癒後の再発率に関しては以前に比べて増加傾 例の胃体部と対象的に)，慢性潰疹患者，無症状潰蕩患者
向にあるとする報告がみられ，この理由として強力な酸 の比率が高く，無愁訴率は 39.4%，無治療率は 64.3%， 
分泌の抑制と中止後の酸分泌動態の変化叩)10)や粘膜防 外来演療に比べて急性期の潰蕩が少ない16) すなわち内
御機構に与える影響〔粘膜血流， prostagrandin，粘液分 視鏡的に病期としては Astageが少なく， 80 %は H，S 
泌など〉による潰湯治癒過程の変化，すなわち内視鏡的隆 stageで発見される傾向にある 15)16).本研究でも同様の
起型潰疹疲痕や組織学的な疲痕の脆弱性6)などがあげら 傾向がみられ，胃角部潰疹，再発潰疹，併存潰蕩の比率





同じ方法で行うのでなく，再発性の程度に分けて，それ 例も 40-50歳代が 70%以上を占めていた.また発見率
ぞれの程度に応じた最小限の維持療法を行う必要がある は男性で1.0%，女性で 0.4%と報告されている 15).胃集
とする報告である 11) 一方維持療法を 3年間継続した群 検における十二指腸潰疹発見の契機は間接写真における
では 1年で中止した群に比べて再発は低率で，継続的に 十二指腸球部の変形であることが大部分である そのた
投薬することは有意義とし，長期維持療法の必要性を認 め十二指腸潰療においても急性演蕩は少なく治癒期が遷
める報告もあり 12)13)，維持療法の方法論には定説がみら 延した慢性潰疹例および無症状例が多く，線状，再発潰
れていない しかし，維持療法の目的や意義は共通であ 蕩，併存潰湯の比率が高くなっている 15)18)19).本検討でも
り，それは H，blocker投与中止後の酸分泌動態の急変 H stageが81.9%であり，再発潰疹も 85.0%をしめて
を緩和することや粘膜防御機構の維持促進を図りつつ疲 いた.
痕組織の十分な縮小成熟を促進し，内視鏡的にはSIより b)併用治療，維持療法の意義
完全治癒とされる S，stag巴への円滑な移行を図り再発 初期治療として H2 blocker登場後はその単独使用で
を防止することにかわりはない.本研究では H，blocker も強力な酸分泌抑制作用により自覚症状の緩解率や潰湯
と防御因子増強剤の併用治療および維持療法による潰蕩 の治癒率は十分満足できるが，併用治療ではさらに高率





















































意に S2移行率が高く刊， H2 blockerは治療量の半量投与
で十分であると報告されている35).また維持療法 6カ月
での S2移行率は 49.2%-65.2 %36)， 12カ月では 51.0











蕩 63.8%，十二指腸潰虜 65.6%， 6カ月で胃潰疹 82.3






























消化性演湯の維持療法に関する臨床的検討 (63 ) 
れるので，本研究では日2 block巴rと防御因子増強剤の 発潰蕩は継続投与されている限り小さく無症状であるこ
併用治療開始後，胃潰蕩および十二指腸潰療において治 とが多く，臨床上問題となることは少ない仰).本研究に
療開始時の stag巴は考慮せず 3カ月以上未治癒の潰湯 おいても H2stag巴の再発が大部分で，維持療法継続中の
と定義し検討した.外来診療における難治性潰蕩の頻度 患者における合併症の発生は認めておらず，この点にお





















な維持療法の継続および経過観察が必要であることを示 ral historyを変えることはできないとされているが日)52)， 
唆している. 本研究のごとく H2 blockerと防御因子増強剤の長期併
e)維持療法中における S，stageからの再発率 用による維持療法が再発率の低下と再発までの期間の延
維持療法中の再発率は H2 block巴r単独で 11.7% 長に対して効果があると考えられる.
-13.2 %と防御因子増強剤のみによる維持療法に比べ 一方，十二指腸潰疹においては，維持療法中止後 18カ
て有意に低率を示すことが報告されているが刊36)，本研 月以後にも両群聞の再発率に有意差が認められる.一般
究では維持療法中の再発率は胃潰療で 34.4%，十二指腸 的には十二指腸潰蕩の方が胃潰療に比べて再発傾向が高
潰療で 17.7%と胃潰療において高く，維持療法を継続す く， H2 blockerによる維持療法中止後もその高酸分泌能
る限り十二指腸潰蕩の再発率は低率であった.再発曲線 の回復と共に比較的早期に再発する傾向にあると報告さ
を見ると胃潰湯，十二指腸潰望書でほぼ同様の傾向であり， れている 53)叫55) しかし，これは比較的酸分泌の高い年代
維持療法開始後 6カ月で約 70%が現発した.従って治癒 すなわち若年者における場合であって，今回対象とした
後早期の再発を防止することは全体の再発率の抑制に大 集検発見の 40歳以上を中心とした中高齢者の十二指腸
























































































l. 1973年 7月より 1989年 12月までの管理精検登録
患者に含まれた消化性潰疹患者(胃潰疹 249例，十二指腸




1カ月 43.2%， 2カ月 66.8%， 3カ月 84.0%，十二指
腸潰療では 1カ月 41目6%， 2カ月 61.3%， 3カ月 83.2
消化性潰療の維持療法に関する臨床的検討 (65 ) 
%であり， S2治癒率k胃潰療で、 3カ月 36.8%，6カ月
60.8%，12カ月 88.7%，十二指腸潰蕩では 3カ月 40.8
%， 6カ月 67目5%， 12カ月 89.2%であった.
3. Slから S2への移行率は維持療法 3カ月で胃潰蕩
63.8 %，十二指腸潰疹 65.6%， 6カ月で胃潰場 82.3









6 維持療法中の Slからの再発率は 3カ月で胃潰湯
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